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A transzfuzio fogalma, célja



A transzfuzio

transzplantacio (sterilitas, pirogén-mentesseg, biologiai
artalmatlansag, biologiai aktivitas, immunologiai kompatibilitas)

betegazonositas (vérminta levételekor, tr. beadasakor)
Kivizsg. ellenére potencialisan fertéz és immunizal

,,» 1ranszfuziohoz kapcs-hato sulyos szovodmeny fellépése
esetén sem vadolhatoé a transzfuziét végzo személy
foglalkozasi szabalyszegéssel, ha jelen szabalyzatban

rogzitettek szerint jart el.”

Veérkészitmeény: labilis = Lejarati id6 (Li) rovid
(teljes vér /tovabbiakban TV/: vvs + thr + FFP,
aferézis készitmenyek: thr, vvs, /fvs/)

stabil (virusinaktivalt, gyari faktorkészitmenyek)




vAg
It

A transzfuzié szubszitucios (szupportiv)/komponens terapia.

A potlas uteme, szukségessége, mennyisége, minésége fuqq:
a véralkotorész veszteség nagysagatol, sebességétol
arecipiens kompenzacios képességétol
az atomlesztésre keriilé6 készitmeény élettartamatol.

Vératomlesztés indikacioja:

A vér kering6 térfogata
sejtes elemei
plazma faktora

elvész (vérzés vagy plazmavesztés)

szervezetben hamarabb elpusztul (pl. AIHA)
— alkotorész (vvs, thr, plazma) életideje

elégtelen mennyiségben vagy funkciéképtelen (minéségi zavar)
formaban termelodik

Leggyakoribb indikaciok:
Kering6 vértérfogat helyreallitasa
Ox. szallité kapacitas novelése



A preparativ transzfuziolégia célja megfelel6 minéségli mennyiségl ir
vérkomponens eldallitas, melytdl hatékonysag is varhato:

O,-szallitas, ellatas biztositasa, fenntartasa —
Vérzés csillapitasa, megallitasa (hianyzo cellularis és/vagy plazmatikus 9

alvadasaktiv tényezok poétlasa)
Védekezd rendszer hianyossagainak javitasa
Keringo verterfogat fenntartasa, fehérjehianyos allapotok megszintetése

A transzfuzido csak akkor alkalmazando, amikor a beteg klinikai
allapota azt egyértelmien indokolita teszi.

Amikor a varhato elényok nagyobbak a potencialis veszélyeknél, és amikor a
transzfundalt komponens a beteg klinikai allapotanak megfeleléen céliranyos
csak az elveszett, hianyzo elem potlasa.

A transzfuzio alapvetd célja ne a periférias értékek korrigalasa legyen! (vvs —
oxigenizaltsag, oxigén extrakcio, vénas PO,, tromb. - tromb. szam és
vérzésveszeély stb.)

Kell6 id6ben, kell6 mennyiségben, az alkatrész minésegétél is fuggd utemben a

hianyz6 alkatrészt (szubszitucidés/szupportivikomponens therapia).
Koncentratumot!: kis térfogatban nagy hatéanyag tartalom - optimalis felhasznalas.
A vérnek semmilyen varazsereje nincs.

"A legbiztosabb (legbiztonsagosabb) transzfuzio, amit be
sem adnak."



Verkéeszitmeények eloallitasa,
tisztitasanak modszerei,
jellemzoik és indikacioik



Veérfeldolgozas
Gépesités, automatizacio, standardabb, mindségi vérkészitmenyek

Verkeszitmeny centrifuga  vérkészitmény szétvalaszto
S rajta egy TV,

e | ST

" S

Veérveteli zsakrendszer

Inline rendszer,
korai leukodeplécio

&\ szg-es nyilvantartas

eProgesa
@ MAK-SYSTEMP

" INTERNATIONAL GROUP

Univerzalis leukodeplécié
(Németo. 4,5 M donacid/év, nincs leukodepl., tr mh koltségei ~ 119 M euro
szlirt kész. koltsége ~ 45 M euro. ko-i tartdzkodas ideje )



Vérveteli zsakrendszerek, vérkészitmeny eloallitasi

technika
Bc: (buffy coat) modszer: PRP: platelet rich plasma
centrif: 1. nagy ford. (TV) Centrif: 1. kis ford
2. kis ford. (bc) thr /\s/avanyités
T+B (top and bottom) (fvs {) R vy
PRP| |FFP|+ |Thr
4r. pl
e 2. nagy ford
FDA: PRP!!, & bc
3.
pl
VVS

T+T (top and top)

pl £
WS

3. SAGM vvs-re




Vértartosito és -tarold oldatok (l.)
A/ Stabilizatorok (véralvadasgatiok)

Hatasuk:
véralvadasgatlas (citrat: ionizalt Ca++ elvonasa révén)
tapanyag (glucose)
higit (TV-nél 10 %)

Tipusai:
ACD (savanyu-citrat-dextr6z)

Osszetétele:

Glucosum pro inf. 30,00 g
Natrium citric. pro inf. 20,00 g
Ac. citric. pro inf. 510¢g
Aquae dest. pro inf. ad 1000 cm3
Jellemz6i:
100 ml ACD + 400 ml vér
1:4
pH:49-54
friss: 2-3 nap
Li. 21 nap
Alkalmazas: citaferezis (trombocitaferezis) (AFEREZIS)

PRP moédszeri thr. cc. gyartas



Vértartosito és -tarold oldatok (l1.)

CPD (citrat-foszfat-dextroz)

Osszetétele:

Glucosum pro inf. 25,50 g

Natrium citric. pro inf. 26,30 g

Ac. citric. pro inf. 3,279 ()

Natrium phosphor. acid. pro inf. 2,22 ¢

Aquae dest. pro inf. ad 1000 cm3
jellemzéi:

63 ml CPD + 450 ml vér

1:6

pH: 5,6 -6 (1)

friss: 7-10 nap
Li. 28 nap (foszfat, pH - vvs glikolizisre elényos, ATP 1)

Alkalmazas: TV vételekor




Vértartosito és -tarold oldatok (lll.)

CPD-A (adenin) (CPD-AG)
(pirimidin, purin, guanozin)
tarolhatésag T (ATP, 2,3 DPG lassabban )
Jellemz6i:
63 ml CPD-A + 450 ml vér
1:6
pH: 5,6 -6 (1)
friss: 14 nap
Li. 35 nap (adenin /ue. reszuszpendalé oldatban is!/
- vvs glikolizisre elényds, ATP 1)
(nyugaton 42 nap)
Alkalmazas: TV (© Li.) pl. perioperativ vérgyujtéskor
kozegcserélt thr gyartasakor




Vertartosito es -tarolo oldatok (1V.)
B/ Vértarolasra alkalmas oldatok:

Hatasuk:
Higitas (Htk: 50-70 %)
Tapanyag

SAGM

Osszetevdi és azok hatasa:
Saline: higit
Adenine: ATP, 35 nap
Glucose: tapanyag
Mannitol: vvs membran stabilizalas

Jellemzoi:
100 ml (+ 170-200 ml vvs)
Li: 35 nap
Friss: 14 nap

Alkalmazas: vvs cc. (vorosvérsejt —red blood cell —-koncentratum
(bc /buffy coat/ szegényitett reszuszpendalt vvs
cc./bcR vvs cc)

mosott vvs (48 6ra)

1 E TV-bdl (450 ml, donor hgb min. 125 v 135 g/l) > 180 ml nett6 vvs (+ 100 SAGM) —
bruttd vvs > 250 ml!




Veértartosito és -tarolo oldatok (V.)
ogias séoldat
: osott vvs

nﬂ:r cc.
ara (nincs tapanyag a sejteknek)

thr - 6 éra cs tapanyag a sejteknek)
T gyartastol)

kozegcsere: vvs: SAGM (Li. 48 6ra)
thr: SSP+ (Li. eredeti)

(Li: vv-tol

plazma
alkalmazas: vvs cc (50 ml) - korszeritlen

thr (plazmas aferezises

egyedi 50-60 ml,

4 E poolozott kb. 2-300 ml,30% plazma+70% additiv oldat)
("miuveér,, ~ helyreallitott vér)

albumin

Plasmalyte (platelet additive solution)
Composol (PAS Ill) (Na, K, Mg, Cl, citrat, acetat, glukonat)
pH: 7,0-7,4
(veseelégtelenségben metabolikus alkal6zist okozhat)
SSP (Na-citrat, Na-acetat, Na-klorid, pH: 7,2), SSP +, PAS+ (Mg, K-tart)




Vertartosito es -tarolo oldatok (VI.)

Plasmalyte oldatok (platelet additive solution)
70 % PAS + 30 % plazma

El6nye:
plazma fehérje tart. 4 (de vCJD kockazat nem)

Tipusai:
PAS |
PAS Il (T-Sol, SSP)
PAS llI (Intersol), modifikalt: SSP+, Composol

Osszetétel és hatas:
Citrat: alv. gatlas (min. 8 mmoll/l), tejsav képz.
Acetat: thr anyagcseréhez, tejsav képzédés |, pH-t stabilizalja
Foszfat: glikolizist és tejsav képzédést T-i
Mg/K: thr aktivaciét {-i, tejsav képz. |, thr morfoldgiai valtozast fékezi
Na-klorid



Verkészitmenyek tarolasi (és szallitasi) homeérseklete:
Sejtes (vvs, TV): + 4 °C £ 2 °C (anyagcsere { - kérokozoké is!) <VAV>
LA
Thr: +22°C£2°C
Friss fagyasztott plazma (FFP): - 25 °C alatt

Gyari plazma készitmények (albumin, immunglobulinok, alvadasi faktor
koncentratumok): + 4 °C £ 2 °C

Hbszigetelt taskaban vagy ladaban, Vvs a hit6elemekkel kozvetlenul nem
érintkezhet, thr hGtéelem nélkul, 20-24 °C-on szallitandd

Veérkészitmeénytaroldé hutok

(43/1999., 86/2004., 3/2005., 2/2007.)

Csak vérkészitmény tarolasra

Higienes feltételek (takaritas, leolvasztas)

Homérozés (min. napi 6-szor /+4 °C 4"-nként/, irasban és alairva)
+4°C: viz:glicerin=1:1

- 25°C: fagyallo folyadék/tiszta glicerin



Veérkeszitmenyek makroszkopos ellenorzese A
< >
A vérkészitmény megérkezésekor, kiadasakor és a transzf. elott: A

zarokotések épsége, a cimkézés megfelel6-e
készitmény, a szerelék, a kisérélap adatainak azonossaga
lejarati ido!
tr. el6tt makroszkopos ell: vérkész. fajta, tipus
verveteli sorszam azonos a cimkeén, szegmensen, kiser6 lapon
keresett vér: + a veérhez csatolt bizonylaton
zsak, szegmensek zarohegesztéseinek épsege
vérkész. kulsé megjelenése: fibrinszal, alvadek,
reszuszp. es vvs hatar elmosodas, reszuszp. oldat lakkszer(, vagy
vorhenyes, vérkész. felszinén lepedek, vagy penésztelepek, szin, hemolizis

Tilos felhasznalni!:
sérult zarokotés, nem zar tokéletesen
adatok nem azonosak, vagy hianyosak
fibrinszalak, alvadékok
hatara vorhenyes, elmosédott
lepedék, penésztelepek
lejarati idon tul
hemolizis (vér csébe, centrif, megmarad: hemolizis, eltlinik: felrazédas)
lipémias: véradé allomashoz fordulni
el kell kuiloniteni: Transzf-ra alkalmatlan, okat a kisérélapra is!
Igénylélap meqgdbrzés: 2 év Vérkiadd naplé (software) meqérzés: 30 év




A vérkészitmények minoségi mutatoi (l.)

Li. fugg toluk

In vivo a donor vvs-ek /5 %-a ( még a lejarati napon beadva is):

- atr. utan 24 Oraval a beteg keringésében kimutathaté (in vivo
tulélés Cr >)

- és funkcional = O,-t szallit (2,3-DPG - O, aff.) - regeneralodik
(visszanyeri fiziolégias tulajdonsagait)

(csecsemonek és idos betegnek minél rovidebb ideig tarolt vért, a donor
vvs regeneraciohoz ido kell!)



A verkészitmények minoségi mutatoi (ll.)
Vvs mindéséqi mutatok:

vAg
A

A/ In vitro: (tarolasi idével aranyosan)
ATP (IC) { (CPD, SAGM 10-14 nap utan)
2,3-DPG (IC) | (CPD, SAGM 10-14 nap utan) — ox affinitas 1

pH (EC) { (tejsav)
(CPD, SAGM esetén kisebb mértékii a pH csokkenés)

K* T: feliilluszéban (reszuszp. oldat), irradialt vvs-nél hamarabb
hemolizisre utal (al. pH, tarolasi ido, T1/2 lejar)
arrhytmia (ES, kamrafibrillacio),
sziv és vesebetegeknek fiatalabb vvs cc-t
(CPD, SAGM esetén késobb és kisebb mértékii a hemolizis)

szHgb T: feliiliszéban (reszuszp. oldat vagy plazma)
hemolizisre utal

glucose
tarolt vérben magas dextréz tartalmu stabilizator esetén a dextréz glikolizacié né,
ez a DM-os, AMI-o0s, anyagcsere zavaros betegnél problémat okozhat

a glukoz-Hgb O, transzportra képtelen Red Blocd i Suge
mikroaggregatum (bc eltav = fvs ~ 75 %-0s )
HCO, |
Foszfor 1
Deformabilitasi képesséq | — p—

(idos sejt - hosszu filtraciés ido, kis filtracios sebesséq)


http://2.bp.blogspot.com/__AuwUApfRb4/SSyNL0qA-vI/AAAAAAAADKk/U-x3GBK5D8o/s1600-h/RedBloodCell1.jpg
http://2.bp.blogspot.com/__AuwUApfRb4/SSyNL0qA-vI/AAAAAAAADKk/U-x3GBK5D8o/s1600-h/RedBloodCell1.jpg

A verkészitmenyek minosegi mutatoi (lll.)
Alakvaltozas VVS-ek tarolasakor bekovetkezo6 valtozasok 2.

mikropartikulak (150 nm, feluletukon negativ toltési foszfolipidek), nanovezikulumok
(60 nm) képzddése — sérulések képz-nek — prokoaqulans, gyulladast okoz

felszinre kertlnek: CD35, CD35, integralis m. feh. kot 3 (anion transzport felelésfeh.),
AChE, glikoforint tartalmazo ag-k,
annexin VIl (Ca és membran foszfolipidkot6 feh., exocitozisban
vesz részt), actin
(nem kerul a felszinre: a spectrin /membran struktur fehérje/,
és az ankyrin /citoszkeletalis feh.-kot6, horhonyzo/
metabolikus enzimek, szignal proteinek megvaltoznak
a hemolizis a mikropartikulakhoz kotott
valtozik: lipidperoxidacio— oxidativ karosodas
apoptozis, membran karosodas
rejuvenalo oldatok gyorsan javitjak:
a vvs ATP konc-jat /ATP fontos a membran fluiditashoz/, és a vvs m.atrendez8dés

Novotny V. M.: Transfus. Clin. Biol. 2007.14.538-541.

Bosman G.J. et al.: Transfusion 2008.48.827-835.

Cardo LJ. et al: Transfus. Apher. Sci. 2008.38.2.141-7.

Zimrin A. B. et al: Vox Sang. 2009.96.93-103.

Schreiberhuber S. et al: Transf.Med. and Hemoth.39(S1)VI-70.46-47.(2012)

fiatalabb vvs-bol a mikropartikulum felszabadulas fokozottabb (ebbdl a szempon;?'ﬂ

nem mindig a fiatal vvs a j0 «— 2,3 DPG/O, aff a fiatal vvs-ben jobb),
de idésebb kész — akar a ké-i tartdzkodasi idé T (2012 00 11-14 Gra?)




A verkészitmények minoségi mutatoi (1V.)

Vvs minoséagi mutatok:

B/ In vivo:

Poszttranszfuziés élettartam - radioaktiv izotéppal
(etikai kérdések)
norm vvs talélés: 55-110 nap (vvs T1/2: 110 nap)

Trombocita minoségi mutatok:

sejtszam (minden készitménybdl kell beadas el6tt)

aggregacio (funkcié vizsg. - kollagén, ADP, aggrisztin, tonogén, id6-, munka-,
eszkoz-, thr-igény)

orvenyleés, csillamlas (swirling) (37/2000....)

deformabilitasi képesség



A verkészitmenyek minoségi mutatoi (V.)

Fehérvérsejtek minoséqi mutatoi:

Interferpn- termeloképesség
(SZTE AOK Mikrobiol. Int.)

Granulocita: fagocitaaktivitas (NBT)
deformabilitasi képesség

Plazmakészitmények (FFP) minoséqgi mutatoi:

VIILF.C (F.V.)

Sejtszennyezettség (fvs - imm., virus
VVS - imm.
thr - imm., alvadas aktivalas)




Veérvételi zsakok
Donorvédelem a kezdetektdl (egyszerhasznalatos eszkozok)

Betegvédelem:

Palack (ujra felhasznalas autoklavozas utan - HBsAg atvitel)
Zsakos vérvétel:

Al egyrészes (Medicor) 1980-as évek
- egyszerhasznalatos, de feldolgozaskor
levegovel érintkezhet (bakt. kontam.)
(csak steril lev. szoba vagy laminar flow)

B/ tobbrészes, zart zsakrendszer 1990-t6l - egyszerhasznalatos,

az alap készitményeknél (vvs, egyedi thr, FFP) nem kell
megnyitni - nincs levegé kontaminacié, azaz: steril
(mégis steril lev. szoba vagy laminar flow),
immar teljes biztonsaqg a betegnek is

vérkész tovabbfeldolgozasa: mosas, szlirés, poolozas sth.:
2004.05.01-ig: megnyitassal jar (lev. kontam. veszélye,

csakis steril lev. szoba vagy laminar flow)

vagy SCD (sterile connection device, zart, de draga)



A vervételi zsakok mianyagok:

polivinilklorid (PVC) - a tobbséguk
polikarbonat - aferezis

poliolefin - PL732

cellulézacetat - sziirok,

melyeket kiegészitenek adalék- ill. segédanyagokkal:

oregedésgatlo, stabilizalé (fény, sugarzas, ox. hatasara vagy a spontan bomlas 1)
tolté- és vazanyagok (mechanikai hatas)

antisztatizalok (elektromos toltés gyors elvezetését segiti eld)

szinezok

Csusztatok

lagyitok (vvs membranba beépiilhet, vvs hemolizist csokkent, de tox.?):
livegesedési hé |-e — a zsak alacsony hém-en tarolhaté
pl.: DEHP (di-[2-etil-hexil]-ftalat) - vvs hemol. 4, a talélése jobb, de thr-é {
DOP (di-oktil-ftalat)
THEHTM (TOTM) - trimellitat (PL1240-ben)




Ftalat DEHP /di-ethylhexyl phthalat/ “E“"J\

, T r:-m
ftalat DEHP /di-ethvlhexyl phthalat/: |

hasznalata esetén a vvs hemolizis ¥, vesicula képzédés | e W G P
Draper CJ et al: Transfusion 42.7.830-5.2002. &

A DEHP a membran Na+/K+ ATP-az aktivitasat gatolja, igy IC Ca T, Mg {
a politranszfundaltak esetén probléma lehet
Dhanya CR et al: Indian J. Exp. Biol. 41.8.814-20.2003.

toxicitas: testicularis, maj /cholestasis/, tud6 /broncopulmonaris displasia/,
microembolisatio: J. Pediatr. Surgery 35. 1775-1781.2000., info@hcwh.org
FDA ajanlas DEHP-mentes alternativ eszkozok hasznalata

tumor-kockazat T (mitogénhatas), proinflammatorikus elvaltozasok (IL-6, -8 1)
Rael T. L. et al: Oxid. Med. Cell. Longev. 2(3), 1666-171. 2009.

reproduktiv és fejlodési zavarok: fiu ujszuldtt, csecsemo, kisgyermek, pubertas

el6tti fiuk, varandos, szoptatés anyak veszélyeztetése (Haemonetics szUrok,
transzferzsakok, stb.)

ujszulott és csecsemo ellatas a bevitt dozis a toleralhato felett lehet
(vércsere esetén 3-50 x is!),

Az emberi szervezet a transzfuzié kapcsan maximum 0,7 ml/kg/alkalom DEHP
terhelést kap

Inoue K. et al: Clin. Chim. Acta 358.1-2.159-66.2005.




TV A

v~
< >

Plazma buffy coat bc & R vvs cc.
/ 6-24 Ora l
FFP— terapias trombacita cc. mosott vvs cc.
(V.VIIL) (szrt, kozegcserélt) |
tovabbfeldolg. szlrt/mosott vvs cc.
Alv-i f. cc.: TUs<C. fégyasztott/olvasztott/

mMOosott vvs CccC. :




Teljes veér

"Vvs szuszpenzio kedvezotlen kozegben™
(tromb., fvs szennyezettséq)
osszetétele:
63 ml CPD (v. CPD-A)
450 ml £ 10 % véeér (vvs, tromb., fvs, alv. f-ok, alb., Ig-ok)

tarolas: + 4 °C - elvileg, mert nem taroljuk, vérfeldolgozasi alapanyag
(tromb, alv-i faktor kinyerés jav: + 22 °C, max 24 0)

Li.: 28 nap (CPD) - elvileg
35 nap (CPD-A) - elvileg

(de frissen feldolgozzak, ill. 24 6ran tul alvadasaktiv tromb. és labilis alv. f.
nincs benne!)

friss: < 6 ora, < 24 ora
friss vér adasanak nincs indikacioja

hatéanyag kis koncentracioban —» nagy menny. kellene — keringés
tulterhelés veszélye



~ Teljes veér alkotorészeinek veszélyei l.
1. fehérvérsejtekkel osszefuqqo:

HLA-izoimmunizacié (HLA-I. -sec., HLA-Il. oszt. -primer)

Thrombocyta refrakter allapot

Fert6zésatvitel (virusok - CMV!!, bakt., protozoon)

Mikroaggregatum - tromboézis, tromboembdlia, RDS

Pyrogen reakcié (endotoxinok)

Fvs enzimek okozta haemolysis

Citokinek okozta NHLTR (nem hemolitikus lazas tr-s reakcio)

Donor fvs-antitest okozta TRALI (HLA, monocita at) (10-20 ml plazma, <2 ")
(rec. at —donor ag. Hoffer: 1 magyar eset 4760-s vvs ! utan,
M.A.Popovsky: Transfusion reactions 3th ed. 214. 2007.)

TRAIN (neutr. at) (tr-val kapcsolatos alloimmun neutropenia)

GVHD (megel6zése irradialassal) (graft versus host disease)

Hisztaminhatas

TRIM (tr releted immunomodulation) —fert, tu?, FcR blokk.at,
hum imm T=at, cell imm {: bakt, tu elleni imm 4

2. Biokémiai valtozasokkal kapcsolatos:

pH U (citrat, tejsav)
K1
SzHgb 1

3. tarolas folyaman hatoanyaqg-veszteséq:

trombocita
alvadasi faktorok




Teljes vér alkotorészeinek veszélyei ll.

4. Immunizalodas:

VvVs antitest
fvs ellenes antitest (HLA, leukocita)

trombocita antitest (thr refrakteritas, PTP — poszttr-s trombocitopenias purpura)
protein ellenes antitest

5. Egyéb.

keringés tulterhelés

plazma fehérje-allergia (a-IgA at, haptoglobin-, C4-at, feh.-, gysz-érz, mb)
citrathatas

hyper-, haemosiderosis (politranszfundalt, AA /aplast. anémial/, thalassaemia)
hypothermia



Teljes vér felhasznalas 7 NEM | Al apanyadg '

1. Hypovolaemias shockhoz vezet6 acut vérzés (haemorrh. shock)
24 6ran belul a kering6 vértérfogat > 50 %-at meghaladé vérveszteség

shockindex: syst. RR (Hgmm)/percenkeénti pulzusszam
norm: 1-1,5
veérvesztés ~ 30 %: < 1,0
~50%: 0,5

(korszerii volumenpotlas: Iépcsbdzetes
vérveszteség foka < 20 %: Ringer-laktat
< 25 %: vol. exp.
< 30 %: " + albumin

< 35 %: ! " + VVS CC.
>50 %: TV)

2. surqgos tr. megfelelo vérkészitmény hianyaban, katasztrofa helyzetben

(trauma, EC szivmiitét, csipoprot., tomegbaleset, stb.)
Imajtrpl.: vvs + tromb. + FFP + krio/



"Helyreallitott” veér

vAg
P

bc szegény vvs + sajat vagy AB-s FFP
fvs kontaminacio < 1,2 x 10°/E
a plazma minoésége a tarolas idejétol és modjatél fugg
tarolas: + 4 °C,
Li: 1 nap (CPD-s plazmaban szuszpendalit!)
elénye: lasd bc eltav. elonyei
(mikroaggr. ¥, immunogen hatas {, kedvezé vvs- tarolasi koriilmények,
stb.)
ind.: massziv transzfuzié ? (vvs és FFP, de a tr-nal)

bizonyos mitétek ("motoros” szivmitét)?
ujszulottkori vércsere (beallitott hematokrittal, I. "mdvér")



Transzfuzio a neonatologiaban S o

elvaras: kora-, kis sulyu ujszulott az élet els6 két hetében Hgb > 13 g/d| Iegyn
sziv-, tudoébeteg esetén Hgb > 17 g/dl legyen

1 ml vér = 70 ml a felnéttnél
(24.hét /600g/ - 27.hétre /1000g/ szuletett: nagy a tr. igény)

az anaemia gyakran nem tarsul klinikai tunetekkel

a lehetséges klinikai tunetek: apnoe
tachycardia
sulygyarapodas megallasa

javithaté-e a koraszulottek anaemiaja transzfuziéval? ’ \
apnoe: 24-72 oras idotartamra ‘ ; l | ‘ | 1]
tachycardia: nem! (inkabb fokozédik) e .\A\"‘a'i,ij\.'n.»’,.'v\".-'-t
sulygyarapodas megallasa: igen (1) azaz megindul asaly 1“0

—

HgbF O, aff > HgbA — széveti O, T — O, toxicitas

P (ROP — Fetinopatﬁya of prematurity — vaksag

NEC — necrotizing enterocolitis — perforacié

«l BPD — bronchopulmonalis dysplasia — respirator fuggdseg)

.~ pa02 < 70 Hgmm (felndtt: 90-95), O,-szaturacié nem mérvado

Ujsziilott vérvolumen: 80-100 mi/kg Tr. D: 10-15 ml/kg,  vércsere D: 170-200 ml/kg

Graft-versus host reakcid: ujszulottben rendkivul ritka!!
oka(?): T-helper sejtek funkciéja {, T-supressor sejtek aktivitasa T
veszély: iu. tr., + vércsere > irr-t készitményt
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Helyreallitott ver

1320 » 31320

vércsere (szurt vvs: 35360 + FFP: 38305, 5 %-0s Hu Alb)
ABO inkomp.: 0 Rh/D/ neg vvs +
AB Rh/D/ neg FFP (2x centrifugalt)

VvsS < 5 nap N
lehet6ség szerint irradialt L
htk: 0,40-0,50 (vvs : FFP =1 :0,8) h '
+ 4 °C, <24 ¢ra
csak az at-nek megfeleld ag-re neg-t

(anyahoz kompat., 4 hénaposig)

37 °C-ra melegitve: iu. tr., vercsere, koraszulott tr.
(HAIHA, cryopathia, hypothermia, egett beteg, massziv tr.)



Cseretransztuzio

cél: direkt Coombs pozitiv (UHB) vvs eltav. - ox-t szallité vvs biztositasa
szabad anyai antitest eltav. a magzati vérbol
Sebi csokkentése (> 340 pmol/l) - albumin szerepe!

Dézis: 200 ml/tskg
A/ ABO inkompat. (UHB):

"mivér" (0-s vvs, AB-s FFP) ~ helyreallitott vér

B/ Rh (D) inkompat. (UHB):

Rh D neqg-gel (csop. azonos vagy "miuveér")
at-nek megfelel6 ag. soha nem adhato, (kivétel AIHA) !!!

ha ABO és Rh D kombinalva okoz UHB-t:
pl. 0 Rh D neg vvs. + AB-s FFP

c/eqyéb UHB-ben (c, ¢, E, e, K, k, Fy, Jk, stb.)
az anyai antitestnek megfelelé ag. nem vihetd be, a vércsere is csakis ag.
neg-val torténhet (akarcsak a tr-os esetekben)

ha ABO UHB-vel kombinalédik:
O-s, a kérdéses ag-re nézve neg. vvs + AB-s FFP




Thrombocyta készitmények



Labilis vérkészitmények

Additiv oldat

Thrombocyta kéeszitmények: |
egyedi poolozott - @
i aferezisbal (fvs-mentes) @

kdzegcserélt (thr 4-és 10-30 %, funkcio sériil):
a fvs-ek és thr-k mh-okat okozo6 termékei: @
citokinek, TNFa, IL-1, IL-6, B-tromboglobulin, @

szerotonin, PF4 tavolithatok el

fvs-mentes
csoOkkentett térfogatu 777 @ -
osztott o
besugarazott

Minden ujabb eljaras az alap készitménnyel @
— a thr funkciét rontja!: aggregabilitas |, I 16294 19204

ozmotikus érzékenység 1

D: 4 E TV-bél be-poolozassal: & 2,4 x101L thr — tr. u thr T: 20-40 G/I

1,5 x D: szepszis, DIC, splenomegalia, thr refrakteritas
2,5 x D: fagy-tt-felolvasztott thr

Hatéekonysag ell: vérzés szlnik, vérzési id6,
thr szam (30-60 G/I T), CClI (joé: 1 éras > 5-7,5)

Tr: kiadas utan azonnal (melegités nelkul)
beadas: 1 6ran belul megkezdeni, s max 6 éran belul befejezni




Trombocita készitmények/citaferézis (CF)

12031 (CF) » 320311
\ 1Mf . 3208
12631 o > 32631 ol
~ 1}%1“0 . 35/6§éfoi
12731 o . 32731 oi

. 12782 fo —— 32333 fol

additiv oldatban 12024 (20 E: oszthatd 2 x 10 E, sze. kdzegcserélhetd,
iradialhato)

NGi donor: csak kozegcserelve!!

0: osztott, i: irradialt



Automatizalt thr (19404) eloallitas (Tacsi)

Additiv
oldat

> manualis szakasz

automatizalt szakasz

L

Thr cc.




2 Poolozott be-bdl Intersol oldat hasznalataval

eloallitott trombocita készitmény

InterSol oldat

(Thr additiiv oldat)

Buffy coatok
thr-hez

Octopus
Poolozo6 szet

Pool zsak

L eukodeple-
talo filter

PL2410
(nem PVC)
Sziirt thr
tarolasahoz




“ Labilis verkeszitmények: Trombocita kesznmenyek< >
tulélés: 2-8 nap (T 72 7-11 nap)

Tarolas (csakis véradoban): (+ 4 °C: ma mar nem ajanlott, 48 éra — j6 vérzéscsill., rovid tul Yes)

+ 22 °C 5nap (?!) kivétel: kdozegcserélt/soés thr (gyartastol 6 6ra)
(7, 9-10 nap, de funkcié???, ha a mikrobiol-i monitorozas megoldott)
betegagy mellett (kiadas utan): nem tarolhato
— gyengébb, de megfelel6 vérzéscsill.,

jobb tulélés (de az 5. napos="6reg” — CCI |, iv. T1/2 felére {, tr. igény T
csak vérado all-on, higiénia! (fert. veszeély! — bakt., gomba)
razva — tromb. spontan aggr. kivédésére (ha pH > 7,2 — aggregalodik)
(rdzas hianyaban: pH 44, laktat T7)
razo /agitator/ gépek: horizontalis
billegtetd
forgos

gazatereszto-zsakban: glucose acs. gyors — tejsav + CO,
(pH {: ha pH < 6,2 irreverz. tromb. karosodas) — CO, ki, O, be

plazmaban tarolaskor a citokin és C’ aktivacié T (exogén citokin - NHLTR)

Fagy-va: - 80, - 90 °C — Li.: 2 év, DMSO,
- 196 °C - Li.: évek, DMSO,
Li.: felov. utan max. 24 6ra,
visszanyerés max. 40 %,
biol. élettartam norm., tromb. reaktivitas U,
Dézis 2,5x




Trombocita tarolas kapcsan bekovetkezo sérulések
okal

Az elsb 100 ml TV-nek a thr-je tonkremegy: ezért kisebb a kinyerése!!!
hideg (a thr a hideget kevésbé szereti, mint a meleget — kinyerés évszaki hatas)
alakvesztés (hidegre, mlanyag feluletre):
MPV {, mikropartikulum <,
mikrotubulusok elvesztése
fiziol. valt: Kollagénre adott valasz elhuzodé
P-szelektin expresszio T
ATP felszabadulas T
biokém. valt: aktin-filamentumok
membran lipid {
. f. receptorok |

muanyag felulet
alvadasgatlé hatasara
Centrifugalas okozta sérulés
Trombin hatasara aktivalodik
Mikrovezikulacio — komplement aktivacié — thr aktivacio
Kalcium kiaramlas
Plazmin, elasztan hatasara GP Ib/IX degradalaodik (V)
GP llb-Illa aktivalodik (1)
Kalpain hatasara a citoszkeleton degradalodik
Hypoxia — tejsav képz — EC pH |

Platelet a-granules

Cell memtranes from platelets
after release of growth factors



R Trombocita tarolo kozeg
‘1. Composol (Platetelet additive solution 111), SSP(PAS 1), SSP+(PASIII
El6nye: plazma feh. tart. | (70 % PAS + 30 % plazma)

(mh kevesebb: all., NHLTR, ABO inkomp.4,
de vCJD kockazat nem)

2. sajat plazma — afer thr (ex. citokin, C' - NHLTR),
Li: az eredeti o

(12091 poolozas utan: azonnal) \/

3. kozegcserélt: SSP+ (Li: marad)
ind: feh. érz.
elézetes tromb. tr. utan NHLTR 7272

NAIT (anyai tromb-t kozegcserelve) 7?7 y\
&)
-

IgA hiany — tobbszor mosott tromb.

anafilaxia — tobbszor mosott tromb.

|. mosott vvs

vcs. valtas (nem ABO = tromb.): plazmaban szuszp afer.

?PAS-ban szuszp-t thr + gyermek,2 E é/v plazmaban szuszp-t thr(2012.06.01
(feln6ttnél: PAS-ban szuszp-t thr esetén vércsopvaltas kozegcsere nélkul

0: barkinek, A: A-snak, AB-snek, B: B-snek, AB-snek 2012.06.01




A Trombocita készitméenyek {A}
A nemzetkdzi gyakorlatban a thr-t additiv oldatban

(70 % PAS + 30 % plazma) taroljak,

e modon is megfelel6éen hatékony thr biztosithatd a betegeknek,
kevesebb plazma-tart. okozta kevesebb mh mellett

(de Wildt-Eggen J. et al: Vox Sang. 84.4.256-264.2003., \

Ringwald J. et al: Transfus. Med. Rev. 20.2.158-164.2006. y

Cardigan R. et al.: Vox Sang. 94.103-112. 2008.) \@
ElGnye:

plazma feh. tart. ¥
(mh: all., NHLTR, ABO inkomp.J, de vCJD kockazat nem)

van der Meer P.F.: Transfusion Clinique et Biologique 14.
522-525. 2007.:
allergias reakciok elofordulasa:
plazmaban tarolt thr: 12%
PAS2-ben tarolt thr: 5,3%




Trombocita additiv oldatok
tipusai:
PAS |
PAS Il (T-Sol, SSP)
PAS lll (Intersol), modifikalt: SSP+, Composol

Osszetétel és hatas: (MPVT, HSR |, ozm.érz.T (sériilékenyebb), pH T, thr tulélés
Citrat: alv. gatlas (min. 8 mmol/l), tejsav képz. |

Acetat: thr acs-hez, tejsav képz. |, pH-t stabilizalja
Foszfat: glikolizist és tejsav képz-t T-i, puffer szerep
Mg*/K* (kedvez&bb): thr aktivaciét | -i (CD62P
expressziot gatolja), annexinA 5 kotés 4,
tejsav képz. 4, thr morfoldgiai valt-t fékezi
Na-klorid

SSP (Na-citrat, Na-acetat, Na-klorid, pH: 7,2)

Composol (PAS lll): Na, K, Mg, ClI, citrat, acetat, glukonat
pH: 7,0-7,4
(veseelégtelenségben metabolikus alkal6zist okozhat)
in vivo jé haemostaticus aktivitas

Zhang J.G. et al.: Vox Sang. 94.4.299-305. 2008..
PAS-thr esetéen az MPV 1, pH: 7,24
HSR enyhén | (ozm. érzékenység?)
CD62 expressio, P-selectin? — thr aktiv. 1

Fresenius
Kabi




Trombocita transzfiizié v A g
ABO, (Rh D) kompatibilisen adandé: 7
okai: tromb-an rajta az ABO ag-ek

/ha sajat plazmaban szuszpendalt: ABO-nak megfelel6 at/
vvs szennyezettséq miatt Rh D is fontos

Eltérés az ABO azonossaqtél: PAS-ban szuszp. thr + feln6tt: kozegcsere nélkil2012.06.01.
?? PAS thr+gyermek é/v plazmaban szuszp-t: ABO kompat. kozegcserelve

Eltérés az Rh D azonossaqtol.
(1 ml a-D IgG 25 E thr-re, 1 E thr-ben ~ 0,5 ml vvs, Mo: 10 ml vvs-re 300 ug a-D IgG)
Rh D neg. rec-nek (szul6képes koru nd) Rh D poz. tromb. adasa utan 72 éraval im.
anti-D 1gG inj. adando im.
Anti-D IgG inj. doézisa: < 10 E — 250 ug
> 10 E — 500 ng
férfi v. gesztacios koron tuli né: Rh-t nem kell figyelembe venni

Beadas elétt: ABO, Rh, adategyeztetés
makroszkopos ell. (swirling)
biologiai proba

tromb. szam

random tromb: 0,4 — 0,8 x 1011/E,
afer.: 2 — 5 x 1011/kész.

Patogén inakt: Psoralen/mb + UVB
riboflavin + UVB (Mirasol)

Swirl Positive
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: . A
Sejtszennyezettséq a tromb. konc-ban: { Z>
v

A/ bc mbdszer esetén:
vwvs: 0,5 - 30 x 107/E (Rh D szerepe)
fvs: 0,5 —-15x 10’/E

B/ aferézis mddszer esetén:
vvs: max. 5 x 109/kész.
fvs: standard: < 5 x 108/kész.
3. gen. afer. (=sz(rt min.): < 1-(5) x 10%/kész.

Fvs eltavolitasa:

A/ leukodepletald szdrd (laboratoriumi vagy betegagy melletti tromb. leukodepletalo
szurd alkalmazando)
fvs <1 x 10%/E
Ind: I. szUrt (leukodepletalt) készitmények ind-i
NHLTR
primer HLA-alloimm.
CMV atvitel megeldzése
Li.: + 22 °C — (SCD-vel eredeti li. de csak a vérellatoban, osztalyon 6 6ra!,
korai szlirés — exogén citokin képz. megelézése, NHLTR kivédése)

B/ 3. gen. aferézis géppel nyert tromb. cc. SZURT MINOSEGU




Trombocita transzfuzio

Donor: random (valogatatlan) - eleinte

valasztott (trombocitaferézis!, hianyaban: nem keresett, sz(rt poolos thr)
abs. ind: HLA imm. (HLA-at)
tromb. spec. ag. imm. (tromb. spec. at)
tromb. refrakter allapot
csv. trpl. (mar az els6 tromb. cc.)

e
Immunizaltnak keresett afer-t, ha nincs: random szlirt poolozottat igj

Thr ea Kivizsg Ind:
Ismételt NHLTR
Két egymast kovetd thr CCl elmaradas
Varhatoan tartds thr szubsztitucio (ha imm-s anamn pozitiv)
PTP
Neonat. thr-penia (NAIT)
Gysz indukalta thr-penia




& Trombocita készitmények indikacidja
Abszolut ind:
vérzes, vagy veszélye (Gl, urogen., KIR)
+ amegakaryocytas thrombocytopenia (csv karosodas, citosztat., <50 G/I)
vagy sulyos thrombocytopathia (matéti el6kezelés, utdkezelés)
vagy dilucios thrombocytopenia

thr < 50.000/ul — mikroszkopos ellenérzés! (manualis, hideg at?)

Preventiv ind: < (5)-10-(20) x 109/ (t0bbszor, kevesebbet?)
< 5-10.000/ul ,tunetmentes” beteg (nem lazas) + IC vérzés veszélye
< 10.000/ul ITP, splenectomia
< 10-20.000/ul laz, sepsis, kemoth okozta csv elégtelenség, extrém anémia,
leukocitézis, acut DIC, thr csokkenés fokozddd, aplasia
felé tart, szemfenéki bevérzés, scopiak
< 50.000/pl seb beavatkozas, invaziv beavatkozas (biopsia, foghuzas,
lumbalpunctio, epidural. anaesth., centralis véna szuras,
massziv tr., Gl polipectomia, stb), katéter ki, be
< 80.000/ul hypersplenia, csaszarmetszes, epiduralis erzestelenites
< 100.000/ul  nagy véerzésveszéllyel jaro mitéet (KIR, szem, majpunctio),
politraumatizalt
< 100.000/ul  tonsillectomia (norm thr szam legyen, thrpenia: < 100000 /ul)

(< = legalabb annyi legyen a thr szam)

thr-pathia (NSAID kerulése!)
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Trombocita készitmények

tartdos tromb-potlasra szoruld betegnél profilaktikusan csak 10.000 /ul (10 G/I)
thr szam alatt

— tromb. refrakter allapotot valthat ki!

Kontraindikacio:
thr. ref. + nincs vérzés ,
altalaban nem jav: konszumpcios trombopénia (ITP, TTP, HIT, PTP, HUS,
sepsis, DIC) gysz indukalta, vérzés nélkuli thr-penia. |
bypass op. utani, vérzés nélkuli thr-penia, szek. diszfunkcid ‘b.:#
autoimmun-at: a tr-t thr-t is elpusztitja 27

kivétel: életveszély!
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Thr transzfuzio
BCSH ajanlas 2016.12.23. {

Restrictids elv Vv
Nem jav: consumptios thr-penia, mitkodesi zavar
Glanzmann thrombasthenia  ha nem hat a therapia
DIC profilaxis nem jav
TTP  kontraindikalt, sulyos vérzés esetén egyéni therapia (nem afer-t!)
ITP, PTP, HIT egyéni

A
(>
2

thr celértek

Reverz. csv elégt/kemoth 10 x 1091

Sepsis, antibiot. th egyeni

Centralis vénas kaniil 20 x 1091

Lumb. punct. 40 x 109/

M4j biopsia 50 x 10%/1

Seb op. 50 x 1091

Epiduralis érzéstelenités 80 x 1091

ldegseb, szem op 100 x 10%/1

Politrauma, agy, szem sériilés, spontan IC vérzés 100 x 109/
Sulyos vérzés 50 x 10%/1
Kp sulyos vérzés 30 x 1091

Immunizaltnak keresett aferezisbol szarmazot, ha nincs: akkor random poolozottat
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105 Trombocita készitmények dozisa
osztottn |: 10-20 ml/lkg 10-20 mi/kg/ora

Aferezises: 0,5 x 101" tromb/ tskg (0,5-1 kész/felnditt)

(feln6tt dozis: 3 x 101 thr = 1 db 4 E-es thr cc-nek felel meg)
Random: 4E pool/70 kg

1,5-2x D: ha a tromb. pusztulas T (sepsis, DIC),
splenomegalia

2.5x D: fagyasztott kesz.

(kivant thr szam — jelenlegi thr szam) x BV
min. D =

RF
BV (beteg vérvolumen) = testfellilet m? x 2,5
RF (Iép korrekcios faktor) = 0,67



Trombocita transzfuzio gyakorisaga

Pandey S. et al: Transfusion S 52. 65S-79S. 2012.
Mc Cullough J: Transfusion Medicine 3th edition 238-304. 2012.:

Tobbszor kevesebbet
(beavatkozas el6tt 1-2 oraval)

Vérzéskockazat, gyakorisag nem kulonbozik:
thr szam 5.000-10.000 — 80.000/ul kozott

Endothel integritas megorzéséhez 7000/ul thr elegendd|

TV = bc > 1 E thr: 0,7 x 1014/
thr T felnéttben: 5-10.000 /ul — 4x — 20-40.000 /pl

CF: 4 x 101Y/| — thr T — 40.000 /pl



Trombocita transzfuzio
Hatékonysagq ell.:

Th-as tromb. dozisra: tromb. szam 30-60 G/I-rel T
klin-ai ti-k (vérzés | v. megsziinik)

CCI (korrigalt inkrement)
Poolozott kész.:
(tr. u. thr szam G/l — tr. e. thr szam G/I) x testfel. m?

CCl =
beadott E-k szama

norm: 1 éras CCI > 5 G/I

aferézis kész.:
(tr. u. thr szam G/l — tr. e. thr szam G/I) x testfel. m?

CCl =

kész. thr szama (x 10%1)
norm: 1 éras CCI > 7,5 G/
24 6ras CCI1 > 4,5 G/

Szazalékos visszanyerés (percent platelet recovery=PPR)
(tr. u. thr szam G/I —tr. e. thr szam G/I) x vérvolumen (l)

PPR = 100 x
beadott E-k szama x 1011
1 6ras > 20 %, 16-24 6ras > 10 %

%
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pH kontroll guideline:
Eu: 4-10 E/h6/tipus
FDA: 4 E/héltipus
Elvart: 6,4-7,4

Indikatora: a thr minGseégenek
bakterialis fertézesre

pH eltérést okoz:
tarolasi ho eltérés
zsak gazateresztokéepesség valtozas
razas hianya
bakterialis fertozés
Dumont LJ. Et al: Transfusion 43.143-150.2003.



vAY
<(_=Trombocita készitmény okozta meIIekhatasok
Fertozevs atvitel

(virus: HIV, HCV, HBV — ablakperiddus,
fvs-asszocialt: EBV, CMV /szlrt kész. kivedi/, HTLV-I/II. ,
bakt. 1:2-5000 (+ 22°C-os tarolas!) , sepsis: 1:20.000, fatalls 1:60. OOO)
bakt poz: 35/43.230 (0,08%) friss thr, lejaratos thr: 18/8.282 (0,22%)
elterel6 zsakok, St. epidermidis, aureus, Str.,Salmonella, Bacillus cereus
Imm. (HLA-l.—»sec. imm., tromb. spec. ag., - PTP, ABO),— tromb. refrakter allapot

TRALI <> PAS (donor HLA/gr. at. rec. fvs ag. ellen, biol. aktiv lipidek, gyull. citokinek,
donorok kozaotti inkomp., ill. rec at donor fvs ag ellen |. 4760-nal)
tr. utdn 1-6 6ran bellil sulyos hypoxia, cyanosis, RR , tachycardia, 14z, kétoldali
tuddelvalt, nem cardiogen tud6 oedema (Diff.dg: keringés tulterhelés, szivelégt.)
noi donor thr-je csak additiv oldatban (plazmaja 18600!)

Williamson et al.: Transfusion 47. 1455-1467. 2007.
JELENTENDO

Rtg: ARDS-szer(

NHLTR okal: A/ fvs, tromb. at.
B/ tarolaskor C’ T,

exogen citokinek - korai fvs-mentesitéssel kivedhetd
C/ Endogén citokinek
Ism-t el6ford. — tromb. szerol. (HLA, tromb. at. keresés), ha poz. —»
valasztott, afer., szlrt/szlrt min-G tromb. (sz. e. kdzegcserélve)

Allergia, anafilaxia (pl. feh. ag. elleni imm., IgA hiany) — th: k.cserélt tromb
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%] Trombocita készitmény okozta melléekhatasok
TA-GVHD A
(megeldzés: irrad. - y sug., 30-50 Gy, Li: azonnal <p(>q>
ind: congen. v. szerzett ID v
csvtrpl. varo/atesett
nagy dozisu kemoth.
lu. tr.

koraszul.
HLA-kompat. kész.

vérrokon: imm.kompetensben is, ha a donor, rec. egyik HLA
haplotipusa homozigéta v. a kész. HLA kompat.

vérrokon, leendd csv/6ssejt-donor kerulése)

Szurés # irrad.! (egymas kiegészitdi és nem helyettesitoi)

PTP: leggyakoribb oka HPA-1a at.

tromb. (vagy mas, de thr-t is tart-6 vérkész., igy FFP is kivalthatja a szennyez6
thr-k miatt !) tr-ja utan 1 héttel a ti-k,

sajat tromb. is pusztul (a sajattal keresztreagalo at. miatt)

Tromb. pdtlas jov6je: human tromb. membran preparatum
thrombopoietin




Tromb potlas alternativaja

A. thrombopoietin (TPO): (Szeged, 1958 . Acta Haematol.,20:350-355.
Kelemen E., Rak K., Tanos B.,
Cserhati |., Krizsa F., Vezendi K.)
hatasa: tromb. szam, méret, vastagsag T
megakariocita colonia stimulalas (diff., prolif.) + potencialas
(érlelés)

a/ rHU-TPO (rec-kot6 és karboxiterm. domain is rajta)
b/ PEG-rHUMGDF (megakariocita nov. f.): csak rec. kot6 (aktiv)
domainje van, PEG-gel konjugalt, stabilizalt

Mh: trombocitézis = 7 . -
TPO-at S

c/ IL-11: megakariocita proliferaciot és érést serkenti

B. human tromb. membran preparatum (thr adhéziot serkenti)



Trombocita refrakter allapotok

Def: megfeleld menny-Q, j6 min-U, két egymast kovetd tromb. tr. utan nincs tromb. szam
T(CCI 1 6ras), vérzési idé 4 v. klin-ai valt. (gyakoribb poolozott thr utan,
ritkabb aferézises trh tr utan)

CCI elmaradasanak okai:
Nem imme-i:
laz, fert. (malaria is), sepsis, splenomegalia, gysz (acetil-szalicilsav)
antibiotikum (amfotericin B, vancomycin, ciprofloxacin, sumetrolim, Bactrim)
massziv vérzés, DIC, Al bet: SLE, ITP =
heparin hatas L
Imm-i: Q;} »
HLA-at (> 90%) i
tromb. spec. at. (< 10 %) N
ABO maior inkompat.
egyeb at (auto, gysz okozta)

Immun eredetii tromb. refrakter allapot esetén a teendo: v
valasztott (vvs, fvs-HLA-I. oszt., tromb. vonalon, a teszt: Immucor Capture P),
szrt/szlrt min8ségl HLA-kompat. egyedi afer. tromb. kész.
(hianyaban: nem keresett, sz(rt poolozott thr alkalmazhato)
(sz. e. HLA-identikus tromb., bar sokszor a HLA-kompat. jobb)

) | Sy
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Megel6zése: preventiv tromb. pétlas kerulése, elsé transzfuziét (vvs, thr, FFP-t is)
is szilirt minoséqu készitménnvel!



Feherversejt keszitmények



Labilis verkeszitmeények — fehéerversejt koncentratum

aterezisbdl (steroid /mh-ai!/ v. G-CSF, /Neupogént ne —mh: [épruptural/)

CMV-szeroneqativ donortdl - tilos leukodepletalni),
ABO, RhD azonos vagy kompat., sze. HLA kompat
csak egyedi esetben, elbzetes hemat-i konzultacié utan, irasban ?
sok mh!

TA-GVHD kivédésre besugarazando

(POOLOZOTT ELOALLITAS FOG ELOTERBE KERULNI? GIN study: Massey E,
Transfus Med. 2012)

Ind.:
potencialisan reverzibilis, GCSF-re nem reagalo neutropenia, ahol a
granulocytak szama: <0,5 G/I; antibiotikum-, illetve antimycoticum
kezelésre 48 oraja nem javulo szepszis (Gr neg, poz, gomba)
GCSF-re nem reagal6 neutropenia, hatastalan IVIG;
a granulocytafunkcio sulyos zavara.

D: 1-2 x 10%%/testfelllet m? 3-4 napig
lassan: 101%6ra, szigoru observatioval (beadas 6 6ran belll!!) f,

Tarolas: 20-24 °C, mozgatas nelkul,
max. 24 oran belul tr-ando



http://images.google.hu/imgres?imgurl=http://www.surgery.wisc.edu/DTH/leukapheresis_small.jpg&imgrefurl=http://www.surgery.wisc.edu/DTH/overview.shtml&usg=__Z1VEqjMJ5IH-cDbr57uTbwTkKV0=&h=602&w=520&sz=269&hl=hu&start=3&um=1&tbnid=6tlzT3xFLzzL7M:&tbnh=135&tbnw=117&prev=/images%3Fq%3Dleukapheresis%26hl%3Dhu%26lr%3Dlang_hu%26um%3D1
http://images.google.hu/imgres?imgurl=http://www.surgery.wisc.edu/DTH/leukapheresis_small.jpg&imgrefurl=http://www.surgery.wisc.edu/DTH/overview.shtml&usg=__Z1VEqjMJ5IH-cDbr57uTbwTkKV0=&h=602&w=520&sz=269&hl=hu&start=3&um=1&tbnid=6tlzT3xFLzzL7M:&tbnh=135&tbnw=117&prev=/images%3Fq%3Dleukapheresis%26hl%3Dhu%26lr%3Dlang_hu%26um%3D1
http://images.google.hu/imgres?imgurl=http://www.markmillermusic.org/blog/wp-content/uploads/2009/01/leukabags2.jpg&imgrefurl=http://www.markmillermusic.org/blog/2009/01/09/&usg=__jcqDjlLCULenvCen7OuljA8KIEY=&h=400&w=300&sz=135&hl=hu&start=7&um=1&tbnid=MHO2TBqNQ9DeYM:&tbnh=124&tbnw=93&prev=/images%3Fq%3Dleukapheresis%26hl%3Dhu%26lr%3Dlang_hu%26um%3D1
http://images.google.hu/imgres?imgurl=http://www.markmillermusic.org/blog/wp-content/uploads/2009/01/leukabags2.jpg&imgrefurl=http://www.markmillermusic.org/blog/2009/01/09/&usg=__jcqDjlLCULenvCen7OuljA8KIEY=&h=400&w=300&sz=135&hl=hu&start=7&um=1&tbnid=MHO2TBqNQ9DeYM:&tbnh=124&tbnw=93&prev=/images%3Fq%3Dleukapheresis%26hl%3Dhu%26lr%3Dlang_hu%26um%3D1

Fehérvérsejt készitmények

Mellékhatasai:
1. Korai tr. reakcio: laz, hidegrazas (NHLTR)
ARDS (rec. at. donor fvs ag. ellen, vazoaktiv anyagok, C’ akt.)

allergia

2. Késoi tr. reakcio: virus atvitel (CMV,
imm.: HLA, ABO, leuk. aq

tromb. refrakter allapot. PTP ———

TA-GVHD (megeldzése: irrad. — T-ly mitoziskép. )
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L eukopenia th-ja

A SORREND FONTOS !

1. dekontaminacio (bor, nyh, korterem, élelmiszer)

2. G-CSF (Neupogen, Granulocyte )

3. antibiot. + antimikot.

4. HD-IVIG

5. supportiv th: gépi gr-ferézis




Plazma készitmények



TV

%\

Plazma buffy coat bc & R vvs cc.
/ 6-24 Ora l
FFP— terapias trombacita cc. mosott vvs cc.
(V.VIIL) (szrt, kozegcserélt) |
tovabbfeldolg. szlrt/mosott vvs cc.
Alv-i f. cc.: TUs<C. fhgyasztott/olvasztott/

mMOosott vvs CccC. :




Labilis verkészitmények: Friss fagyasztott plazma
18200 > 18300 > 38300 (i)

. 38306-9 (0i)

ElGallitas: teljes verbdl vagy plazmaferezissel
6-24 oran belul
gyorsfagyasztassal
Inline r-bél: fvs-mentesitett FFP 83(30)

Gyermek-ellatashoz, vércseréhez: 18305 (irreg. at. vizsg.), 38305

Sejtszegényitett: kétszer centrifugalt — hatasosabb, olcsébb fvs !
(AB Rh D neg, Kell neg, ff) (18300) + sze. irr-t
+ sze. osztott (max. 3 recipiens!) + irr-t
Egyedi, aferezises

Terapias: csak férfi donor (n6: TRALI kockazat)
ea-s, poz. tr. anamn, nd: csak ipari plazma lehet

Térfogata: 180 - 290 ml (veralvadasgatloval egyuit)
Tarolas: <-25°C — Li: 2 év (2009. febr-tdl)

ABO kompatibilisen adandé
Liu F. et al: Transfus. Clin. Biol. 2009.16.400-403.:
1800 ml afer. FFP utan 15 napra a-D — jav-t lenne:
szulokéneskoru nonél D fiavelembe vétele




Friss Fagyasztott Plazma VCA)

Q

FFP alkotérészei P

1. Alvadasi faktorok:
labilis (V.,VII., VIII., vW.F., faktor aktivitas > 70 %), +
+ stabil (1., II., IX., X., XI., XIII.)
2. véralvadas inhibitorai (fibrinolitikus enzimek, AT-IIl., PC, PS stb.)
3. fehérjék ( 50-60 g/l) albumin, globulinok, antitestek, transzport proteinek:
coeruloplasmin, transferrin, haptoglobin, D-vit. kot protein stb.
4. immunglobulin
5. komplement rendszer komponensei (C1-észteraz inhibitor)
6. citrat (CPD)
+szennyezo sejtek (fvs <0,1 x 1091,
VVS <6 x 109/,
tromb. <25 x 10%/1)

b

7. Kininogén

8. fibronectin

9. proteaz inhibitorok
10. lipoprotein

Alvadasi faktor koncentratumok, immunglobulinok, aloumin alapanyaga



vAg
Friss fagyasztott plazma < )>
£ v Q
D: 10-15-20-30 ml/tskg 12-24 6ranként (alvadasi értékek, faktorszint ismeretében)
nincs pontos adagolas - empirikus
pontos alvadasi faktor tartalma nem ismert (nagy térf. - kis hatéanyag tart.)

1-2 E nem tartalmaz elég hatdéanyagot, de a készitménnyel jaré veszeélyeknek
Kiteszi a beteget

15 ml/kg (70 kg-snak 4 E-t)

Osztott (TCH-19): 10-20 ml/kg 10-20 ml/kg/éra
~ 50 ml (P4159)
Li: <-25°C — Li: 2 év

(\/asztésa: 15-20 pe@? °C-os vizfurd6ben vagy elektromos vérkészitmeény
ftében

Beadas el6tt zsak épsegeét, a készitményt ellendrizni kell (makrosz-kopos ell.), a

bioldgiai proba utan azonnal transzfundalando, visszafagyasztani tilos,
qyogyszer hozzaadasa tilos!

Beadas: olvasztas utan haladéktalanul (labilis alv-i f-ok hamar inaktivalodnak)

Beadasi sebesséq: 5-10 mi/perc vagy a beteg toleranciaja szerint
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Friss fagyasztott plazma

vAg

Plazmakészitmények (FFP) mindséqi mutatoi: <DQQ>
VIILLE.C (> 0,7 NE/ml) \Y
sejtszennyezettseq (fvs - imm., virus, vvs -imm., thr-imm., alvadas aktivalas)

Nem virusmentesitett készitmeny!
Nagymeértékben csokkenti a fert6zés atvitelének a veszélyét

az onkéntes és téritésmentes véradas ,
a donorok orvosi vizsgalata (onkizaré nyilatkozat),
a levett vérek sziirévizsgalata (HBV, HCV, HIV, lues),

de kockazatat minden nem virusmentesitési eljarassal készult vérkészitmény
(FFP esetén is!) terapias felhasznalasakor mérlegelni kell (indikaciok
szamanak csokkentése!).

Mo.: nincs FFP karantén!
Eu : mb-UVA, psoralen (S59)-UVA-val kezelt FFP - Solvens/Detergens majtrpl-nak?!
univ. inakt: FFP + S/D - Norvégia, Svédorszag,

Octaplas S/D plazma (PS, plazmininhibitor kevésbé | — nincs trombozis 1)
USA: S/D (burkos virusokra /HIV,HCV,HBV/ hat) kezelt FFP

Gyari plazmakészitmény virusinaktivalasi medszerei:

fizikai (pl. hé - nem burkos virusokra /HAV, parvov./ hat)
+

kémiai (pl. S/D - burkos virusokra /l. el6bb/ hat)



FFP indikacioi 1. I
Csak laboratériumi alvadasi vizsgalatok: Pl, APTI, TIl, faktoraktivitas, AT-III. szint?
ismeretében adjuk! TEG, ROTEM- viszkoelasztikus tesztek
PI, APTI I esetén: FFP profilaxis helyett a korok tisztazandé!

Izolalt alvadasi faktorhiany: klinikai tunetekkel jaré szerzett vagy veleszulett V-
os ill. XI-es faktor hianyos beteg, vaqv mas szerzett vérzékenységben
szenvedd beteg (Il., VII., vW., VIII, TX., X_, XII. .), ha alvadasi faktor
koncentratum nem all rendelkezésre - verzes mutét esetén

D: 15-20 ml/tskg/24 6ra
(F.V. hianyban: 20 ml/tskg/12 éra,
F.XI. hianyban: 10 ml/tskg/24 6ra)

DE KONTRAINDIKALT A HEMOFILIA KATASZTERBEN szerepl$,
veleszuletett vérzékenységben szenvedd (pl. hemofilia A, B,
vWillebrand-betegség, egyéb izolalt faktorhiany) esetén

komplex véralvadasi zavar + vérzés

Hemodilucios alvadasi faktor csokkenés: massziv tr. korai FFP a vvs-sel egyidében

thromboticus thrombocytopenias purpura (TTP)
plazmacsere: FFP-vel

haemolyticus uraemias syndroma (HUS)

K-vitamin _hiany + aktiv vérzés
3-5 E FFP + K-vitamin (helyette: Prothromplex Total, Beriplex)
(parent. K-vit. csak 6rak mulva hat)

Syncumar_hatas azonnali gatlasa (vérzés vagy surgods op. esetén)
3 E FFP - faktor konc. (Prothromplex Total, Beriplex) hianyaban




FFP indikacioi 2.
AT-Ill. hianya (mutét vagy heparin igény esetén)
(helyette: AT-IIl. koncentratum)
PC, PS sulyos hianya (szerzett, velesziletett)
Cl-észteraz inhibitor hianya: orokletes angioneuroticus oedema (HAE) esetén (néha
lymphoproliferativ betegségben is)
2 E FFP 1-4 napig elegendd hatasu

az FFP komplement tartalma miatt kezdetben atmeneti romias!
helyette: C1 Inactivator (Behring)

DIC
kivalté ok megszintetése,

thrombosis: Na-heparin iv. 2500 E, inf. 500-1000 E/éra & '.'.."'f;".‘o‘
substitutio: FFP, krioprecipitatum, > ."’Q ¢ oe'e'n’e
tromb. konc., Q% 409250 O
g ! @ ‘00s05000%,
ha vérzik - vvs konc. 'g‘.o‘% ‘.5 %2 ¢

Qe
AT-lll. konc., L CRY og.:.‘a

ha fibrinolysis it - antifibrinolyticum
plazmacsere
1,5 x volumenii plazmacsere:
50-70 %-os alvadasi faktor csokkenést és fehérje csokkenést okoz, de ha a
plazmacsere el6tt a haemostasis rendszer normalis, nem lesz vérzés
(minden alv. f. a plazmacsere utan 12-24 é6ra mulva normalizalédik /kivéve I.f./)
2x volumenii plazmacsere:
15 ml/kg FFP + L.f. pétlasara krioprecipitatum
korszeriibb: 5 %-os HA + IVIG + gyari alv. f. konc.
antifoszfolipid antitest jelenléte
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A
v AY S R . -
<= Az FFP kontraindikacioi

v
a hemofilia kataszterben szerepld, velesziiletett vérzékenységben
szenvedo (pl. hemofilia A, B, vWillebrand-betegség, egyéb izolalt
faktorhiany) esetén

plazmafehérje-allergia

cardialis decompensatio, pulmonalis oedema, keringés tulterhelés
kockazata

bizonyitott IgA hiany

K-vitaminnal korrigalhatd, jelentésebb vérzéssel nem jaré coagulopathia
volumenpétlas

immunglobulin-terapia helyett

fehérjepotlaskent



Majbetegek vérzékenységének okai
Alvadasi fiziologias tartalékuk kisebb
faktorszint U (féleg F.VII., PC),
PIt>PTIN
csak FFP-vel nem kezelheto, az FFP a PI-t csak rovid idore
normalizalja: F.VII. T1/2: 5-6 6ra
vérzéskor Diff.dg: faktor hiany ?, helyi érruptura ?
majbiopsia nem igényel profilaktikus FFP adast
(a koros PT/Pl nem egyenld a vérzéssel)
trombocita szam U
fibrinolysis inhibitorai U
fibrinolysis fl = primer ill. szekunder DIC
K-vitamin kezelés hatastalan

Vérzo majbeteq esetén az alvadas seqitésének modijai:
DDAVP: endotheliumbdl F.Vill-at mobilizal, trombocita mikodést is
fokozza
Krioprecipitatum: I. faktor szerepe (VW.F-.,VIII.F-. XIIl.F-, fibronectint is
tartalmaz)
FFP csak vérzés, invasiv beavatkozas esetén
Gyari alvadasi készitmény (Prothromplex Total, Beriplex)
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A
[
oA

Fert6zésatvitel (virus/HBV,HCV,HEV,CMV/, baktérium, protozoon)
Immunizacio (sejtszennyezettség - fvs, vvs, tromb.)

>
<
£

FFP okozta szovodmeények

Hypervolaemia (kuldonosen cardio-vascularis betegségben)

Citrat intoxikacio (rovid id6 alatt nagy mennyiségli FFP beadasa, ti: kalcium
csOkkenéseébdl ered6 neuromuscularis tinetek)

pH csokkenés - sok és gyors FFP adaskor

TRALI (oka: donor eredeti granulocyta antitestek, 10-20 ml!, ti < 2", néi donor: 18600, & CF)
Williamson et al.: Transfusion 47. 1455-1467. 2007.
RDS: a recipiens antitestjei az FFP-ben levé donor fvs-ekkel kapcsolddva, "
azokat elpusztitjak, sequestralt termékeik lazas reakciot, a tudd
légzbfelllet csokkenését eredményezik

Allergia: (bdrviszketés, urticaria, h6emelkedés, 1az) £
donor - recipiens kozaotti fehérje inkompatibilitas
recipiens valamilyen fehérje vagy gyogyszer irant érzékeny, és a donor
plazmajaban megtalalhaté
donor IgA fehérje + recipiens anti-IgA
Anaphylaxia

Alvadasi faktorok elleni inhibitor kialakulas kockazata né
Pyrogen reakcid (endotoxinok, citokinek hatasara)

Ddg: imm. reakcio
Recipiens autoimmun betegsége aktivalédhat az FFP-vel bevitt komplement hatasara
heparin neutralizacié
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<Q> GYARI PLAZMAKESZITMENYEK (VIRUSNEUTRALIZALT, biztonsagos
készitmények

A. alvadasi faktorok:

F.VIIl. -  Humaclot/ Kedrion (Humafaktor 8) /magyar/

F.VIIl. + nagy ms-u VWF -  Haemate P /Centeon/

F.IX. - Aimafix / Kedrion (Humafaktor 9) /magyar/
F.I1L,VIIL,(1X.),X. - Prothromplex Total/STIM /IMMUNO/, Beriplex
F.1L,(1X.),X. - Prothromplex TIM /IMMUNO/

F.I. - Haemocomplettan /Centeon/

(NOVOseven (r-Vl l. F, Novothirteen (r-Xl | |)-rekombinéns, nem plazma eredeti)
Fibrogammin (F.XIIl.),

B. immunglobulinok:
IgG - Humaglobin /magyar/

C. albumin
Human albumin /magyar/
5 % -os (100, 250, 500 ml)
20 % - os (50, 100 ml)

D. eqyéb:
AT-Ill. koncentratum /IMMUNO/
C1l-észteraz inhibitor - C1 Inactivator, HS /Behring/

DDAVP (Minirin, Octostim)
VIII EF-t mobilizal a7z endotheliiimbdl (de csak ha van VIII F kénzés)



Fibrinragasztoé



Fibrinragaszto a Cryoseal® FS System készulékkel =

eloallitva N
450 ml (1-2 E) AB-s, human plazmabdl krioprecipitatum elballitasanak megfelel
(fagy / olv/ Ulepités / szeparalas) I
16 ml (cc-t I.f. + XIII. f. + VIILf. + vW. f., fibronektin, parhuzamosan trombin + Ca, 2
parhuzamos fecskend6parok) .
Atlag: 20 % fibrinogén, 4 % XIII. f., 36 % fibronektin ) b

A trombingyarté készulék a Il. f-t Ca jelenlétében trombinna alakitja (10 ml plazma elhasznalasaval)
Gyartasi id6: 60-80 perc
Tarolas: <-30 °C 1 év, felhasznalas el6tt: 34-37 °C-on felolvasztani, specialis applikatorokkal
Hatas: az alvadasi kaszkad utolsé szakaszat ,utanozza”:
trombin, fibronektin + Ca— I. f. — fibrin, stabil koagulum
(nagyobb I. f. tart. »> termék mech-i ereje nd, magasabb trombin — nagyobb polimerizacios seb.)
Elonye: gyors véralvadas —
gyorsult sebgyoégyulas, angiogenesis elosegités ‘
vérveszteség — kevesebb a vvs tr. igény
bakterialis fertozések elleni védelem
patogén atviteli kockazat |
allati eredetli anyagokkal szembeni all. megszinik
felszivodas: bioldgiai uton ’
Alkalmazasi teruletek:

sziv-, ér-, mellkas-, ideg-, szem-, fej-nyaki, plasztikai, helyreallitd, baleseti sebészet,
szOvetillesztés, maj, Iép parenchyma sérulés

kanulalas, éranasztomozis
Fabian |: Focus Medicinae 8.4.2326.2006., (TCH-20.)
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Patogén inaktivalas

Plazma, plazma Thr ws
derivatum
Metilénkék (mb) I N N
Psoralen /amoto-salen I | N
riboflavin I | ?
FRALE (S303) ? ? |
Inactine ? ? I

Vvs: FRALE, Inactine — fény nélkul (vvs a fényt elnyeli)

el |nactine-nal (PEN110) vagy FRALE-val kezelt vvs in
e vivo recovery ~ kezeletlen vvs recovery (28 napos
tarolas esetén)
vvs tulélés: 6. tr-t naptdl 44 a kontrollhoz képest
AuBuchon JP et al: Transfusion 42.2.146-52.2002




Osszefoglalva

FFP alkalmazasa
az alvadasi laboratoriumi eredmenyek
(APTI, PI, Tl, alv.faktor szintek, AT-III.,
stb.) birtokaban,
a klinikai tunetek figyelembevételével,
indikaciok (kockazat/elony) merlegelésevel
(koltsegelemzesek utan)



